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論　文　内　容　要　旨
〔目　的〕
末梢リンパ球を用いた蛍光偏光解消法（SCM test）の原理を解明する一環として、担癌患者、
健常人それぞれのSCM値と他の免疫パラメーターとを比較検討した。同様の目的で、免疫賦活
剤OK－432の末梢リンパ球に対するin vivoおよびin vitroの作用機序についても検討し
た。
〔方　法〕
健常婦人24例、婦人性器癌患者42例を対象とし、末梢リンパ球のSCM値、末梢リンパ球数、
免疫皮内反応、補体成分、リンパ球幼若化率、リンパ球サブセットを測定した。
Percoll比重遠心法（比重1．081）によって分離した末梢リンソヾ球を無処置群（control）お
よびPHA刺激群の2群にわけ、それぞれの蛍光偏光度を測定し、PHAに対する反応比SCM－
R値（SCM－R＝P pHA／P coNTROL）を算出した。
末梢リンパ球数は自動血球計算器により算出した。免疫皮内反応にはPPD、PHA、SuPSを
抗原とした。補体成分としてC3、C4、C3activatorを免疫拡散法、CH50をMayer法で
それぞれ測定した。リンパ球幼若化率およびリンパ球サブセットの測定には、Percoll比重遠
心法仕ヒ重1．081）によって分離したリンパ球を用いた。前者はEB蛍光法、後者はモノクロナ
ール抗体を用いたフローサイトメトリーにより測定した。OK－432のin vitroにおける作用
機序をみるためリンノ1球をOK－432で短時間培養し、その前後においてリンパ球の蛍光偏光度
を測定した。
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〔結　果〕
健常人、担癌患者いずれのSCM－R値も末梢リンパ球数、免疫皮内反応、血清補体値と相関
しなかった。
末梢リンパ球幼若化能はSCM－R＜1を示す健常人リンパ球群で高く　SCM－R≧1の担癌患
者リンパ球群で低い傾向にあった。リンパ球サブセットのうちOKT3、4、8、11、OKMl、
Leu7　それぞれの陽性リンパ球は、SCM－R＜1のリンパ球群、SCM－R≧1のリンパ球群
いずれにおいても差はなかったが、OKlal、Bl陽性リンパ球はSCM－R≧1を示すリンパ
球群において低値であった。
臨床的にみると、OK－432による免疫療法を受けた担癌患者では治療前にSCM－R≧1で
あってもOK，432　投与を4週間以上続けると　SCM－R＜1に変化する傾向にあった。
SCM－R≧1のリンパ球をOK－432含有培養液で短時間培養し、その後PHAで刺激すると、
SCM－R＜1となった。
〔考　察〕
SCM testは細胞質内の分子回転運動を蛍光偏光解消の原理を応用して測定する方法であり、
本法を用いてPHAに対する末梢リンパ球の反応（SCM－R）を定量的に測定すると、担癌患者
と健常人の間に明らかな相異が認められる。しかし本研究で明らかにしたようにSCM－R値は
健常人と担癌患者のいずれにおいても末梢リンパ球数、免疫皮内反応、血清補体値とは全く無関
係であった。これに対し末梢リンノヾ球幼若化能はSCM－R値と比較的よく相関しており、末梢
リンパ球幼君化能とSCM test　は原理的には異なる方法であるが同一のリンパ球群によって惹
起されている可能性のあることが示唆された。
またリンパ球サブセットの測定から、PHAに反応しない担癌患者リンパ球では健常人に比べ
てB細胞が少ない傾向にあった。しかしPHAに反応する細胞がB細胞とは必ずしも断定できず、
SCMに変化を生じさせるにはT細胞とB細胞の相互作用が必要と考えられた。臨床的には担癌
患者のSCM－R値はOK－432による免疫療法の影響を受けるが今回のinvitroの成績から、
OK－432はリンパ球に直接作用してPHAに対する反応を惹起すると推測された。その機序と
して、細胞膜におけるPHAレセプターの活性化あるいは細胞膜から細胞質へ至る情報伝達系の
賦活化などが推定された。
〔結　論〕
SCM－R値はリンパ球数、免疫皮内反応、血清補体値とは相関しなかった。SCM－R値は
リンパ球幼若化能とは比較的相関し、リンパ球幼若化と蛍光偏光の変化は同一のリンパ球群によ
る可能性があると示唆された。PHAに反応してSCMに変化を生じさせるためにはT細胞とB
細胞の相互作用が必要と考えられた。担癌患者のSCM－R値はOK－432投与により変化する
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が、その作用はリンパ球に対するOK－432の直接作用であることが示唆された。
学位論文審査の結果の要旨
生体には癌に対する免疫学的監視機構がそなわっており、癌の発生は免疫機能の低下と相関し
ているという考え方がある。免疫担当細胞の中でも特にTリンパ球はこの免疫学的監視に主要な役
割を担う細胞である。本研究では、末梢血リンパ球を分裂促進因子・フイトへマグルチニンで刺
激し、その細胞構築（Structuredness of cytoplasmic matrix，SCM）の変化を蛍光偏光
測定により把えるSCM測定法を、種々の免疫機能測定法との比較において、癌患者と健常人で
検討し、癌患者におけるSCM測定法の有用性を報告している。
検討された免疫機能測定法は、免疫皮内反応法、血清補体価測定法、リンパ球幼者化反応法、
リンパ球サブセット測定法と改良SCM測定法である。健常婦人24人と婦人性器癌患者42人を
対象とした検査の結果から、SCM測定値は担癌状態と高い相関を示し、リンパ球幼若化反応が
これに次ぎ、他の検査測定値は担癌状態との相関を示さなかった。免疫賦活剤OK－432による
免疫療法を受けた癌患者では、16例中13例でリンパ球の反応性が健常値に回復したのに対し、
免疫療法を受けず放射線療法または化学療法のみの治療を受けた患者では13例中3例でしか反応
性の回復がみられなかった。
以上の結果から、改良SCM測定法は担癌状態における免疫機能を診断するための有用な検査
法と考えられ、本論文は、医学博士の学位に値すると認める。
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